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旧 的】
ヒ ト2型糖尿病 やインス リン抵抗性の原 因の一 つと して、骨 格筋 におけ る ミ トコン ドリアの機能低下
が関連す る可能性 が注 目されて いる。
我 々は、肥満でアデ ィポネクチ ン/Adil〕oRが低下 しインス リン抵 抗性 、耐糖 能障害 が惹起 され るこ と
を報告 した が、今 回、Mu8clo-specificAdil,oR1欠損 マウスを用 い、AdiPoR経路 の骨格筋 における生
理 的意義の解 明を ミ トコン ドリア機能 を中心 に試み た。
防 法】
骨格筋 での遺伝子発現 を検討 した.筋 繊維のtypeをATPase染色にて検討 した.運 動持久力試験を行 っ
た。糖負荷負試験、 グルコースクランプ試験 を行 った.
【結果】
骨格筋でのアデ ィポネクチン生理作用 を検証す るために、アデ ィポネクチ ン投与実験 を行 った ところ、
骨格 筋でのAMPKの リン酸 化はMu8cle-speeificAdipoR1欠損 マウスでは低下 していた。遺 伝子発現
の解析 を行 った とこ ろ、骨格筋 では、MEF2/PGc-1αの低下 を伴 って ミトコン ドリアDNA含 量が低
下 してお り、Elll1α、CytCも低下 していた。 また、ATPase染色にてMu8cle-specificAdipoRユ欠損 マ
ウスの骨 格筋 ではtypelfiberの低下 が認 め られ、運 動負荷試験 では持 久力 の低 下が認め られ た.酸
化 ス トレスの消去 に関わ るSOD2、Catala8eも低下 し、 酸化 ス トレス マーカーであ るTBARSが上 昇
していた。糖負荷試験 にお いては、 糖負荷後 の血糖 値及 び イン スリン値は有意 に上昇 してお り、 イン
ス リン抵抗性 、耐糖能障害が認 め られた。 グルコース クランプ試験 において は糖取 り込みの有 意な低
'ドが認め られた
。
【考察】
アデ ィポネ クチ ン/AdipoR経路が骨 格筋 にお いてMEF2、PGC-1αを介 し.ミ トコン ドリア機能 や数
の調 節及び酸化 ス トレス消去を行 い糖 代謝 を調節 している可能性 が示唆 され た。
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